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RESUMEN

Los recién nacidos (RN) de edad gestacional extrema-
damente baja corren el riesgo de sufrir trastornos del
balance de liquidos (BL), definidos como cambios en
el peso de los liquidos durante un periodo especifi-
co. Existen pocos datos sobre la asociacién entre BLy
resultados respiratorios en esta poblacién.

Objetivo. Describir los patrones de BL y evaluar la
asociacién del BL con resultados respiratorios en una
cohorte de RN de edad gestacional extremadamente
baja.

Disefo, entorno y participantes. Analisis secundario
del estudio sobre neuroproteccion en prematuros
con eritropoyetina (PENUT) en neonatos pretérmi-
nos extremos, realizado en 30 unidades neonatales
en los Estados Unidos desde el 1 de diciembre de
2013 al 30 de septiembre de 2016. Su objetivo fue
evaluar la asociacién entre el balance de fluidos y los
resultados respiratorios de los neonatos extrema-
damente prematuros durante los primeros 14 dias
de vida postnatal, puntualmente en lo relacionado
a la ventilacién mecdnica como variable primaria y
un resultado compuesto de displasia broncopulmo-
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nar (DBP) o muerte como resultados secundarios.!
Los criterios de elegibilidad fueron edad gestacional
entre 24 0/7 semanas y 27 6/7 semanas, inclusion
con menos de 24 horas de edad y tener un acceso
arterial o venoso. Los criterios de exclusion fueron
anomalias importantes que ponen en peligro la vida,
crisis hematoldgicas (como coagulacién intravascular
diseminada y hemdlisis), hematocrito superior al 65
%, hidropesia fetal e infeccion congénita. En el pre-
sente analisis secundario, se excluyeron a los RN que
murieron en los primeros 14 dias.

Resultados. Se incluyeron 874 neonatos, de 941 del
trabajo primario, ya que en todos figuraba el peso
diario, usando el mismo para definir el balance de li-
quidos y comprender mejor como afecta a los orga-
nos distantes y los resultados del paciente prematu-
ro extremo. El estudio actual amplia los hallazgos del
primario y muestra una asociacién entre el BL y los
resultados en los nacidos prematuros durante un pe-
riodo posnatal mas largo, identificando el BL en el dia
3 posnatal y el tiempo para recuperar el peso al nacer
como objetivos clinicos potenciales que justifican un
estudio adicional.

El uso de pesos sucesivos esta recomendado para eva-
luar el balance de liquidos en esta poblacién de pa-
cientes. EI BL se calculé comparando el peso diario con
el peso al nacer: BL = [(Peso diario - Peso al nacer) /
Peso al nacer] x 100.

Los RN prematuros nacen con un exceso de liquido
extracelular y experimentan durante los primeros dias
posteriores al nacimiento, una disminucion esperada
del peso corporal. La pérdida de liquido extracelular
es crucial en la transicion a la vida extrauterina y se
logra mediante un BL negativo. El estudio actual su-
giere que una sobrecarga de liquidos del 5 % durante
los primeros 14 dias posnatales puede representar un
umbral en el tratamiento de los RN prematuros grave-
mente enfermos. Los RN que no pierden peso después
del nacimiento, tienen un mayor riesgo de resultados
respiratorios deficientes. Por lo tanto, el dia en que los
RN prematuros recuperan el peso al nacer puede ser
un indicador importante del equilibrio clinico de liqui-
dos y predictor de resultados posteriores.

Resultado primario: ventilacién mecdnica.

Un total de 458 RN (52,4 %) recibian ventilacién meca-
nica el dia 14 posnatal. Aquellos que requirieron venti-
lacion mecdnica en el dia 14 posnatal tenian mas pro-
babilidades de haber nacido con una edad gestacional
y un peso mas bajo, tener puntuaciones de Apgar mas
bajas, recibir vasopresores y tener un episodio de in-
feccion respiratoria alta (IRA).

Después de ajustar por variables de confusién, el BL
positivo maximo durante los primeros 14 dias post-
natales, y en los dias 3 y 7 postnatal, permanecieron
asociados de forma independiente con la necesidad
de ventilacién mecdnica en el dia 14 postnatal. En el
analisis multivariado, por cada aumento del 10 % en
el BL positivo maximo, hubo un aumento del 103 % en
las probabilidades de ventilacién mecanica en el dia
14 posnatal (odds ratio -OD- ajustado 2,03; intervalo
de confianza -IC- del 95 % 1,64-2,51). De manera si-
milar, por cada aumento del 10 % en el BL en el dia 3
posnatal, hubo un aumento del 66 % en las probabili-
dades de ventilacion mecanica en el dia 14 posnatal
(OR ajustado 1,66; 1C95% 1,30-2,14). Estos hallazgos
siguieron siendo significativos en los analisis del me-
jor/peor caso de los lactantes excluidos.

Los RN con un BL positivo maximo superior al 5 % por
encima de su peso al nacer tuvieron un 75 % mas de
probabilidades de recibir ventilacion mecdnica en el
dia 14 posnatal (OR ajustado 1,75; 1C95% 1,33-2,31).
Los RN con un BL positivo maximo superior al 10 %
tuvieron probabilidades similares de requerir ventila-
cién mecdnica el dia 14 a pesar de duplicar el grado
de sobrecarga de liquidos (OR ajustado 1,74; IC95%
1,41-2,15).

Resultado secundario: displasia broncopulmonar o
muerte

Los RN con un BL positivo maximo superior al 5 % por
encima de su peso al nacer tenian un 51 % mas de
probabilidades de sufrir DBP grave o muerte (OR ajus-
tado 1,51; 1C95% 1,11-2,06). Los RN con un BL posi-
tivo maximo superior al 10 % por encima de su peso
al nacer tuvieron un 58 % mas de probabilidades de
sufrir DBP grave o muerte (OR ajustado 1,58; 1C95%
1,28-1,96). Un BL positivo maximo superior al 16 % se
asocié mas fuertemente con DBP grave o muerte (OR
ajustado 1,64; 1C95% 1,36-1,97). En el analisis mul-
tivariado, por cada aumento del 10 % en el balance
de BL maximo, no hubo cambios significativos en las
probabilidades de DBP grave o muerte (OR ajustado
1,00; 1C95% 0,95-1,05). En definitiva, los resultados
muestran que el BL estd asociado con los resultados
respiratorios.

COMENTARIO

El estudio se presenta con una correcta metodologia,
que siguid la guia “Fortalecimiento de informes de es-
tudios observacionales en epidemiologia” (STROBE).?
Intenta limitar los sesgos por las exclusiones del ana-
lisis primario; realiza un analisis de sensibilidad con-
siderando el mejor y peor escenario y no encuentra
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diferencias significativas en relaciéon a los resultados
hallados. Como fortaleza, es un estudio bien disefia-
do, con técnicas estadisticas correctamente aplicadas
para tratar de minimizar los confusores (analisis mul-
tivariado), curvas de tiempo al evento y andlisis de
sensibilidad entre otras. El tamafio de la muestra esta
descripto en este estudio y en el primario. Sin embar-
go, los puntos finales cambian de uno a otro estudio y
deberia considerarse si el tamafo muestral es adecua-
do para evaluar esta cantidad de pacientes y para con-
firmar estos resultados. Como limitacién del estudio,
es un estudio de analisis de base de datos secunda-
rios, por lo que indefectiblemente se debe considerar
la calidad de los datos primarios para poder validar los
resultados.

Hay variables en este estudio que se limitaron a los
primeros 14 dias de vida, sin tener en cuenta que, en
la poblacion de prematuros extremos, hay cambios en
las practicas y condiciones clinicas después de este pe-
riodo que pueden influir en el resultado final.

Por ser un estudio epidemioldgico, no se protoco-
lizaron datos que pueden influir en el peso como el
entorno de la atencion en incubadora con humedad,
la servocuna con cubierta de plastico o las nuevas in-
cubadoras hibridas, el aporte de liquidos, la carga de
solutos y los estados patoldgicos.>*

En la practica diaria, es muy dificil determinar el equi-
librio de liquidos en estos neonatos prematuros extre-
mos y sus necesidades, pero por la experiencia clinica
se pueden tomar dos de los tres datos registrables para
poder realizar una correcta interpretacion. Estos datos
son el peso diario, el balance de ingresos y egresos,
y el ionograma. El peso nos refleja el balance hidrico
del prematuro. La relacién entre los egresos e ingre-
sos llamada E/I debe estar entre 0,6 a 0,9 ml/kg/dia.
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